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審 査 結 果 の 要 旨 
音刺激は蝸牛基底板の振動を介して有毛細胞感覚毛のチャネルを開口し, 同部からK+が細胞内
に流入することで受容される . 内リンパは 150mM の高 K+と  +80mV の高電位（EP: 
endocochlear potential）を維持しており, EP は有毛細胞への K＋流入の駆動力として働くため聴
覚に必須である. 蝸牛側壁は内リンパに接する単層の辺縁細胞と, 外リンパに接する線維細胞・基
底細胞・中間細胞がギャップジャンクションで結合した電位・イオン環境が等しいシンチヂウム
で構成されている. 辺縁細胞とシンチヂウムの間には幅 15nm の血管条細胞外空間（IS: intra 
strial space）が存在し, 低 K＋かつ EP と同程度の高電位を保っている. EP は蝸牛側壁での K＋循
環により成立していると考えられてきたが, そのメカニズムについては多くが明らかにされてい
ない. 
申請者は EP 成立のメカニズム解明のため電気生理学的手法を用いて蝸牛側壁の線維細胞の機
能を調べた. 方法として, 線維細胞基底側に存在する Na+,K＋-ATPase の阻害薬(Ouabain)を外リ
ンパに潅流しながら, ダブルバレル K＋選択的イオン電極を用いてモルモットの蝸牛側壁の様々
な微小区域の電位とK＋濃度を測定した. K＋電極を ISに留置したままOuabainを外リンパ潅流し, 
ISの電位とK＋濃度を測定したところ, 電位は低下し, K＋濃度はほとんど変化しなかった. ISの電
位はシンチヂウム頂上側の K+拡散電位で成立することから, IS の電位が低下する原因として
シンチヂウムの K+濃度の低下, もしくはシンチヂウム電位の低下が考えられた. 外リンパから電
極を進めていくと, ISの近傍で高 K+濃度（60.2±1.2mM）かつ低電位（+7.2±0.9mV）のコンパ
ートメントを認め, これがシンチヂウムであると考えられた. シンチヂウムの主要成分である線
維細胞内に電極を長時間留置するのは技術的に困難であるため, Ouabain を外リンパ還流した後
に電極を外リンパ内リンパへと進める操作を繰り返して, シンチジウムのK+濃度と電位の変化を
測定した. Ouabain投与によりシンチヂウムのK+濃度は 10.4±1.2mM, 電位は-3.9±0.8mVまで
低下していた. これらの結果は, 線維細胞の Na+,K＋-ATPase の阻害により線維細胞内の K＋濃度
が低下し, シンチヂウムが過分極したことを示している. すなわち, シンチジウムの線維細胞は
基底側の Na+,K＋-ATPase を介して外リンパから K＋を取り込んで高 K＋を保ち, それにより高い
IS の電位を形成し, 結果として EP の維持に寄与することが判明した. 
以上が本論文の要旨であるが, 生体内で初めて, シンチヂウムの線維細胞における能動的な K＋
輸送が EP 形成に寄与していることを明らかにした点で, 医学上価値ある研究と認める. 
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